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Teratogenic Toxicity Test of thanolic Extract of Kirinyuh (Chromolaena 

odorata.) Leaves on Mice (Mus musculus) Fetus of Sub Swiss 
Webster Strain 

 

Meutia Reni Noprida 

08061181621001 

ABSTRACT 

 

Kirinyuh (Chromolaena odorata) is a plant with medicinal effect including 

antidiabetic, antibacterial, antispasmodik, antihypertensive, and anti-

inflammatory. Previous research has done an acute toxicity test with an LD50 

value of 16,501 g / KgBW. To complement the safety data, a special toxicity test 

was carried out, namely teratogenic toxicity at a dose of 100.250, and 500 mg / 

KgBW given orally during the organogenesis period, namely on the 9th to 17th 

day of pregnancy. On the 18th day the mother mice were operated on and the 

fetus removed from the uterus. The parameters observed were the number of 

fetuses, live fetuses, dead fetuses, implantation, resorption, fetal body weight, 

external abnormalities and internal abnormalities of the fetal skeleton. The results 

of the study concluded that the administration of ethanolic extract kirinyuh leaf at 

a dose of 100,250, and 500 mg / KgBW had a significant effect on the delay in the 

growth of the intraparietal bone and dumbbell sternum shape (Fhit> Fcrit 0.05) 

and had a very significant effect on the delay in reinforcing the supraoccipital 

bone, cervical vertebral body, and sacrokaudal vertebral body. , sternum cleaved 

shape, metacarpal, and metatarsal (Fhit> Fcrit 0.01). The DMRT test concluded 

that giving kirinyuh leaf ethanol extract caused teratogenic toxicity effects with a 

minimum dose of P (1) 100 mg/ KgBB. 
 

Key words: Chromolaena odorata, Ossification, Teratogenicity, Skeletal    

abnormalities, Organogenesis 
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Uji Toksisitas Teratogenik Ekstrak Etanol Daun Kirinyuh (Chromolaena 

odorata) Terhadap Fetus Mencit (Mus musculus) Galur Sub Swiss Webster 

 

Meutia Reni Noprida 

08061181621001 

 

ABSTRAK 

 

Kirinyuh (Chromolaena odorata) merupakan salah satu tanaman berkhasiat obat 

diantaranya antidiabetes, antibakteri, antispasmodik, antihipertensi, dan 

antiinflamasi. Penelitian sebelumnya kirinyuh telah dilakukan uji toksisitas akut 

dengan nilai LD50 sebesar 16,501 g/KgBB. Untuk melengkapi data keamanan 

dilakukan uji toksisitas khusus yakni toksisitas teratogenik dengan dosis 100,250, 

dan 500 mg/KgBB diberikan secara oral selama masa organogenesis yakni pada 

hari ke 9 sampai hari ke 17 kehamilan. Pada hari ke 18 induk mencit dibedah dan 

fetus dikeluarkan dari uterus. Parameter yang diamati antara lain jumlah fetus, 

fetus hidup, fetus mati, implantasi, resorbsi, berat badan fetus, kelainan eksternal 

dan kelainan internal rangka fetus. Hasil penelitian menyimpulkan bahwa 

pemberian ekstrak etanol daun kirinyuh dosis 100,250, dan 500 mg/KgBB 

berpengaruh nyata terhadap keterlambatan pertumbuhan tulang intraparietal dan 

sternum dumbbel shape (Fhit>Fcrit 0,05) dan berpengaruh sangat nyata terhadap 

keterlambatan penulangan tulang supraoksipital, badan vertebra servikalis, badan 

vertebra sakrokaudalis, sternum cleaved shape, metakarpal, dan metatarsal 

(Fhit>Fcrit 0,01). Uji DMRT menyimpulkan bahwa pemberian ekstrak etanol 

daun kirinyuh menyebabkan efek toksisitas teratogenik dengan dosis minimum 

yaitu dosis P(1) 100 mg/KgBB. 

 

Kata kunci : Chromolaena odorata, Osifikasi, Teratogenik, Kelainan rangka, 

Organogenesis  
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BAB I 

PENDAHULUAN 

1.1 Latar Belakang 

Masyarakat Indonesia telah lama mengenal dan menggunakan tumbuhan 

obat sebagai salah satu upaya dalam menanggulangi masalah kesehatan. Obat 

tradisional di Indonesia sangat besar peranannya dalam pelayanan kesehatan 

masyarakat di Indonesia, sehingga obat tradisional sangat berpotensi untuk 

dikembangkan (Notoatmodjo, 2007). Pemilihan obat tradisional dibanding obat 

sintetik karena beberapa alasan diantaranya, harga obat sintetik yang cukup 

mahal, keyakinan bahwa obat tradisional lebih aman dibanding obat sintetik, 

serta beberapa gagasan yang menyatakan sesuatu yang alami jauh lebih baik. 

Namun, obat tradisional yang berasal dari tanaman obat dikatakan alami namun 

belum tentu tanaman obat tersebut tidak memiliki efek berbahaya (adverse effect) 

(Bnouham et al., 2006).  

  Salah satu tanaman yang memiliki khasiat sebagai obat adalah kirinyuh 

(Chromolaena odorata). Menurut Natural Resources Conservation sevice, USDA 

(2017), tanaman kirinyuh (Chromolaena odorata) termasuk kedalam suku 

Asteraceae dari kerajaan Plantae. Kirinyuh (Chromolaena odorata) dapat 

ditemukan sebagai tanaman gulma yang dapat tumbuh disekitar tanaman 

budidaya. Selain sebagai tanaman gulma, sebuah penelitian juga membuktikan 

bahwa tanaman kirinyuh (Chromolaena odorata) dapat berfungsi sebagai 

tanaman obat. Daun kirinyuh digunakan dalam pengobatan tradisional untuk 

pengobatan sakit pada tenggerokan, batuk, obat malaria, antimikroba, sakit 
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kepala, antidiare, astringent, antispasmodik, antihipertensi, antiinflamasi, dan 

diuretik (Vital and Rivera, 2009). 

Berdasarkan penelitian Fitriani (2014) ekstrak etanol daun kirinyuh 

(Chromolaena odorata) setelah diteliti secara in vitro juga diketahui memiliki  

aktivitas antidiabetes dimana diketahui bahwa ekstrak etanol daun kirinyuh dosis 

150 dan 300 dan 600 mg/kgBB bekerja efektif menurunkan kadar glukosa darah 

tikus dengan nilai ED50 sebesar 568,39 mg/kgBB.  

Senyawa flavonoid yang terkandung didalam daun kirinyuh memiliki sifat 

antioksidan yang berperan dalam penyembuhan penyakit degeneratif misalnya 

pada penyakit diabetes. Dalam mekanisme penyembuhan penyakit diabetes, 

senyawa flavonoid berperan secara signifikan dalam meningkatkan aktivitas 

enzim antioksidan dan mampu meregenerasi sel-sel J3-pankreas yang rusak 

sehingga defisiensi insulin pada keadaan diabetes dapat diatasi, serta flavonoid 

diduga juga dapat memperbaiki sensitifitas reseptor insulin. Sehingga adanya 

flavonoid dalam kirinyuh memberikan efek ganda yang menguntungkan pada 

keadaan diabetes melitus yaitu meregenerasi sel-sel J3-pankreas yang rusak dan 

memperbaiki sensitifitas reseptor insulin (Abdelmoaty et al., 2010). Sifat 

antioksidan yang dimiliki tumbuhan kirinyuh dikarenakan senyawa kimia yang 

terkandung pada daunnya terutama flavon, flavonol, flavanon, kalkon, dan asam 

hidroksi benzoat (Alisi et al., 2011). 

Dengan melihat banyaknya manfaat tumbuhan kirinyuh (Chromolaena 

odorata) yang berpotensi sebagai calon obat baru maka harus dapat 

dipertanggungjawabkan keamanan penggunaaan obat tersebut. Hal ini penting, 

karena pandangan masyarakat yang menyatakan bahwa penggunaan obat dari 
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tumbuhan tradisional adalah “aman” belum tentu benar, apalagi jika digunakan 

dalam jangka waktu yang lama. Dalam penggunaan waktu yang lama bisa saja 

terjadi gejala toksisitas.  

Terdapat 3 faktor penting dalam pengembangan obat tradisional menjadi 

obat herbal terstandar hingga fitofarmaka dan agar dapat diterima di pelayanan 

kesehatan formal, yaitu safety, efficacy, and quality (WHO, 2003). Oleh karena 

itu, diperlukan penelitian tentang keamanan obat tradisional, penelitian 

keamanan tersebut meliputi uji toksisitas umum (akut dan subkronik) dan uji 

toksisitas khusus (teratogenik, mutagenik dan karsinogenik). 

Uji toksisitas adalah salah satu uji preklinik yang merupakan tahapan 

pengembangan obat tradisional menjadi fitofarmaka. Uji toksisitas adalah suatu 

uji untuk mendeteksi efek toksik suatu zat pada sistem biologi dan untuk 

memperoleh data dosis respon yang khas dari sediaan uji. Uji toksisitas 

dilakukan untuk mengetahui efek toksik suatu zat pada organisme hidup dan 

sistem biologi lainnya. Data yang diperoleh digunakan untuk memberi informasi 

mengenai derajat bahaya sediaan uji bila terjadi pemaparan pada manusia, 

sehingga dapat ditentukan dosis penggunaannya demi keselamatan manusia 

(BPOM, 2014). 

 Berdasarkan penelitian Ogbonnia et al. (2010) uji toksisitas akut dari 

ekstrak hidroetanol daun kirinyuh sudah dilakukan dengan hasil LD50% sebesar 

16,501 g/Kg BB dan termasuk dalam kategori “relative aman digunakan” dan uji 

subkronik dengan dosis 100, 250, dan 500 mg/kgBB didapatkan hasil ekstrak 

memiliki potensi hipolipidemik dan tidak menyebabkan efek toksik pada organ 
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hati dan ginjal. Selain dari uji toksisitas akut, uji lanjutan yang penting dilakukan 

dalam rangkainan uji preklinik adalah uji teratogenik.  

Teratologi adalah studi tentang penyebab, mekanisme dan manifestasi 

embrionik yang cacat (abnormal). Zat kimia yang bersifat teratogen secara nyata 

dapat mempengaruhi perkembangan janin dan menimbulkan efek yang berubah-

ubah, mulai letalitas sampai kelainan bentuk (malformasi) dan keterlambatan 

pertumbuhan. Prinsip teratologi adalah pemberian senyawa uji pada hewan 

percobaan pada masa kehamilan dan melihat pengaruhnya terhadap 

perkembangan fetus sehingga diketahui kemampuan atau potensi toksisitas 

senyawa terhadap sel janin yang sedang berkembang (Harbinson, 2001). 

Keberhasilan pengobatan tradisional sebagai upaya pelayanan kesehatan 

masih perlu dibuktikan efektivitas dan diperhatikan efek sampingnya, khususnya 

jika pemanfaatannya digunakan oleh ibu hamil. Sebanyak 60% ibu hamil dan 

menyusui terbiasa menggunakan obat-obatan untuk menjaga kesehatan 

kandungan mereka. Ibu hamil biasa menggunakan obat pada trimester pertama 

kehamilan yakni pada masa organogenesis, sehingga resiko kelainan janin akibat 

senyawa obat menjadi lebih besar karena obat masuk ke dalam sirkulasi janin 

(Young, 2001). Hal ini perlu dipertimbangkan sebab kejadian mortalitas maupun 

morbiditasnya cukup tinggi dan efek pemberian obat terhadap fetus jauh 

melebihi risiko jangka pendek maupun jangka panjang terhadap ibu dan fetus 

(Purnamawati dan Ariawan, 2012). 

Berdasarkan studi literatur senyawa-senyawa yang berpotesi sebagai agen 

teratogenik diantaranya saponin dan flavonoid. Dimana dibuktikan pada 

penelitian terhadap daun pugun tanoh (Curanga fel-terrae (Merr.) Lour. Yang 
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mengandung senyawa flavonoid dan saponin terbukti menyebabkan malformasi 

ekstrenal dan internal fetus hewan uji (Fawziah, 2018). Menurut Santoso (2006), 

flavonoid memiliki kemampuan menghambat kerja enzim DNA polymerase dan 

menginduksi mitosis sebelum replikasi DNA selesai, sehingga untai DNA yang 

tidak sempurna dapat menimbulkan kecacatan. Selain itu, menurut Widyastuti 

dkk. (2006), saponin dapat menahan siklus sel pada fase G1 sehingga tidak dapat 

berlanjut ke fase S, G2, dan fase M. 

Berdasarkan uraian diatas maka perlu dilakukan pengujian toksisitas 

teratogenik ekstrak etanol daun kirinyuh (Chromolaena odorata) untuk 

mengetahui dan melihat kemungkinan adanya abnormalitas fetus yang terjadi 

karena pemberian zat selama masa perkembangan embrio; meliputi berat badan 

fetus, jumlah fetus hidup, jumlah fetus mati, jumlah implantasi, jumlah embrio 

yang diresorpsi, kelainan eksternal fetus, dan kelainan rangka fetus.  

1.2 Rumusan Masalah 

1. Apakah pemberian ekstrak etanol daun kirinyuh (Chromolaena odorata) 

menimbulkan efek teratogenik pada fetus mencit (Mus musculus) galur 

Sub Swiss Webster? 

2. Bagaimana pengaruh pemberian ekstrak etanol daun kirinyuh 

(Chromolaena odorata) terhadap pertumbuhan dan perkembangan 

eksternal dan internal fetus mencit (Mus musculus) galur Sub Swiss 

Webster? 

3. Berapakah dosis minimum ekstrak etanol daun kirinyuh (Chromolaena 

odorata) yang mampu memberikan efek teratogenik pada fetus mencit 

(Mus musculus) galur Sub Swiss Webster? 
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1.3 Tujuan Penelitian 

1. Mengetahui efek teratogenik ekstrak etanol daun kirinyuh (Chromolaena 

odorata) menimbulkan efek teratogenik pada fetus mencit (Mus musculus) 

galur Sub Swiss Webster 

2. Mengevaluasi pengaruh ekstrak etanol daun kirinyuh (Chromolaena 

odorata) terhadap pertumbuhan dan perkembangan eksternal dan internal 

fetus mencit (Mus musculus) galur Sub Swiss Webster 

3. Mengetahui dosis minimum ekstrak etanol daun kirinyuh (Chromolaena 

odorata) pada fetus mencit (Mus musculus) galur Sub Swiss Webster 

1.4 Manfaat penelitian 

Manfaat penelitian ini adalah memberikan informasi tentang efek 

teratogenik penggunaan ekstrak etanol daun kirinyuh (Chromolaena odorata) 

pada ibu hamil sehingga masyarakat khusunya ibu hamil mengetahui keamanan 

penggunaannya pada masa-masa kehamilan 
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